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(57) Abstract: The invention relates to the use of phospholipases, v.gr. sPLA 2 , as an active agent in the production of pharmaceu- 
tical and/or cosmetic compositions for the treatment of diseases caused by nucTO-organisms, the envelope or membrane of which 
comprises phospholipids, particularly glycerophospholipids. In particular, said invention relates to the use of sPLA 2 from Crotalus 
durissus terrificus venom as a biocide component for the preparation of compositions for the treatment of viral infections, particularly 
acquired immunodeficiency states VIH-1 and VIH-2, bacterial and parasitic infections, such as infections caused by Plasmodium- 
and leishmania-type parasites. 
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(57) Resumen: Se trata del uso de fofolipasas, v.gr.sPLA 2 , como agente aclivo en la fabricacitfn de composiciones farmaceuticas y/o 
cosmeticas para el tratamiento de patogenias mediadas por microorganismos, cuya envolvente o membrana comprende fosfolfpidos, 
particularmente glicerofosfolfpidos. Particularmente, se trata del uso de la sPLA 2 del veneno de Crotalus durissus terrificus como 
componente biocida par ala preparaci6n de composiciones para el tratamiento de infecciones virales, en especial los estados de 
inmunodeficiencia adquirida VIH-1 y V1H-2 infecciones bacterianas y parasitarias, tal como parasitario mediados por parasitos del 
g6nero Plasmodium y leishmanfas. 
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RFJvmmrACiONES 

L- Uso de una fosfolipasa A2 caracterizado porque es para la preparation de 
composiciones farmaceuticas y/o cosm&icas que comprenden cantidades efectivas de dicha 
fosfolipasa A 2 como agente activo en combinaci6n con un vehiculo biocompatible, para la 
prevention y el tratamiento de estados infecciosos mediados por g&menes patdgenos que 
expresan glicerofosfolfpidos de membrana. 

2. - El uso de acuerdo con la revindication 1, caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A2 es segregada de un complejo de crotoxina. 

3. - El uso de acuerdo con la reivindicacidn 2, caracterizado porque dicho 
complejo de crotoxina se obtiene del veneno de Crotalus durissus terrificus. 

4. - El uso de acuerdo con la reivindicacidn 1, caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A2 es la fosfolipasa A2 del veneno de abejas. 

5. - El uso de acuerdo con la reivindicaci6n 1, caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A 2 es la fosfolipasa A2 secretada humana. 

6. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado 
porque dichas composiciones son composiciones inyectables via subcutdnea 0 
intramuscular para tratamientos antisSpticos. 

7. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado 
porque dichas composiciones son para el tratamiento de infecciones cutineas, tal como 
ungilentos, lociones y aerosoles. 

8. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado 
porque dichas composiciones son composiciones oftelmicas, tal como colirios. 
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9. - El uso de acuerdo coil cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, caracterizado 
porque dichas composiciones son para el tratamiento de infecciones mediadas por agehtes 
patdgenos intracelulares, tal como leishmaniasis. 

10. - El uso de acuerdo con la reivindicacion 9, caracterizado porque la 
leishmaniasis comprende kala-azar, bot6n de Alepo y kala-azar infantil. 

11. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, caracterizado 
porque dichas composiciones son para prevenir y/o tratar infecciones producidas por el 
HIV-1 oHIV-2. 

12. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, caracterizado 
porque dichas composiciones son composiciones veterinarias. 

13. - EI uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, 
caracterizado porque dichas composiciones comprenden ademas cardiotoxina del veneno 
de Naja naja atra. 

14. - M&odo para el tratamiento local y/o sistemico de estados infecciosos 
mediados por germenes pat6genos que expresan glicerofosfoHpidos de membrana 
caracterizado porque comprende tratar a pacientes que presentan un cuadro infeccioso 
mediado por dichos germenes pat6genos con composiciones farmac6uticas y/o cosmeticas 
que comprenden cantidades efectivas de una fosfolipasa A2 de acuerdo con la 
reivindicaci6n 1 . 

15. - El metodo de acuerdo con la reivindicaci6n 14, caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A2 es segregada de un complejo de crotoxina. 

16. - El metodo de acuerdo con la reivindicacion 15, caracterizado porque dicho 
complejo de crotoxina se obtiene del veneno de Crotalus durissus terrificus. 
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17. - El metodo de acuerdo con la reivindicaci6n 14, caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A2 es la fosfolipasa A2 del veneno de abejas. 

18. - El metodo de acuerdo con la reivindicaci6n 14; caracterizado porque dicha 
fosfolipasa A2 es la fosfolipasa A2 secretada humana. 

19. - El metodo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 18, 
caracterizado porque dichas composiciones son composiciones inyectables via subcutdnea 
0 intramuscular para tratamientos antisepticos. 

20. - El metodo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 18, 
caracterizado porque comprende la preparaci6n de composiciones para el tratamiento de 
infecciones cutaneas, tal como ungiientos, lociones y aerosoles. 

21. - El metodo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 18, 
caracterizado porque comprende la preparacion de composiciones oftalmicas, tal como 
colirios. 

22. - El metodo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 20, 
caracterizado porque comprende la preparacion de composiciones para el tratamiento de 
infecciones mediadas por agentes patdgenos intracelulares, tal como leishmaniasis. 

23. - El metodo de acuerdo con la reivindicaci6n 22, caracterizado porque la 
leishmaniasis comprende kala-azar, boton de Alepo y kala-azar infantil. 

24. - El m&odo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 18, 
caracterizado porque dichas composiciones son para prevenir y/o tratar infecciones 
producidas por el HTV-1 0 HIV-2. 

25. - El m6todo de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 20, 
caracterizado porque dichas composiciones son composiciones veterinarias. 
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26. - El uso de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 14 a 25, 
caracterizado porque dichas composiciones comprenden ademas cardiotoxina del veneno 
de Naja naja atra. 

27. - Una composici6n farmac&itica y/o cosmetica caracterizada porque 
comprende una fosfolipasa A2 de acuerdo con la revindication 1, en combination con un 
vehiculo biocompatible, para la prevention y el tratamiento de estados infecciosos 
mediados por g&menes patogenos que expresan glicerofosfolipidos de membrana. 

28. - Una composition farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con la 
reivindicaci6n 27, caracterizada porque dicha fosfolipasa A2 es segregada de un complejo 
de crotoxina. 

29. - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con la 
revindication 28, caracterizada porque dicho complejo de crotoxina se obtiene del veneno 
de Crotalus durissus terrificus. 

30. - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con la 
reivindicaci6n 27, caracterizada porque dicha fosfolipasa A2 es la fosfolipasa A2 del veneno 
de abejas. 

3 1 . - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con la 
reivindicaci6n 27, caracterizada porque dicha fosfolipasa A2 es la fosfolipasa A2 secretada 
humana. 

32. - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 3 1 , caracterizada porque dicha composici6n es una composici6n 
inyectable via subcutanea o intramuscular para tratamientos antisepticos. 
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33. - Una composition farmac£utica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 3 1, caracterizada porque dicha composition es para el tratamiento 
de infecciones cutaneas, tal como ungiientos, lociones y aerosoles. 

34. - Una composici6n farmacdutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 3 1, caracterizada porque dicha composici6n es una composition 
oftalmica, tal como colirio. 

35. - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 33, caracterizada porque dicha composition es para el tratamiento 
de infecciones mediadas por agentes patogenos intracelulares, tal como leishmaniasis. 

36. - Una composition farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con la 
revindication 35, caracterizada porque la leishmaniasis comprende kala-azar, boton de 
Alepo y kala-azar infantil. 

37. - Una composition farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 31, caracterizada porque dicha composition es para prevenir y/o 
tratar infecciones producidas por el HIV-1 o HIV-2. 

38. - Una composition farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 34, caracterizada porque dicha composici6n es una composici6n 
veterinaria. 

39. - Una composici6n farmaceutica y/o cosmetica de acuerdo con cualquiera de 
las reivindicaciones 27 a 38, caracterizada porque dicha composition comprende ademis 
cardiotoxina del veneno de Naja naja atra. 
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They relate to a method for treatment of the human body by therapy. Nevertheless, the 
search was carried out for said claims and was based on the effects attributed to the 
compounds. 

2. Q ClaimsNos.: 

because they relate to parts of the international application that do not comply with the prescribed requirements to such 
an extent that no meaningful international search can be carried out, specifically: 



3. || ClaimsNos.: 

1 — 1 because they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a). 



Box II Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 2 of first sheet) 



This International Searching Aumority found multiple inventions in this international application, as follows: 



1. | | As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all 

searchable claims. 

2. Q As all searchable claims could be searched without effort justifying an additional fee, this Authority did not invite payment 

of any additional fee. 

3 . I | As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report 
1 — 1 covers only those claims for which fees were paid, specifically claims Nos. : 



4. | I No required additional search fees were timely paid by the applicant Consequently, this international search report is 
1 — ' restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos.: 



Remark on Protest [_ | The additional search fees were accompanied by the applicant's protest. 

| | No protest accompanied the payment of additional search fees . 

Form PCT/ISA/210 (continuation of first sheet (1)) (My 1992) 



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL 



Solicitud ii J n* 

PCT/ES OZ/00198 



A. CLASIFICACI6N DEL OB JETO DE LA SOLICITUD 
CP 7 A61K 35/58, A6IK35/64; A61K 35/12 

Dc acucrdo con la Clasificaci6n Intemacional de Patentes ( C1P) o segun la clasmcacion nacional y la CIP. 

B. SECTORES COMPRENDIDOS POR LA BUSQUEDA 

Documentaci6n minima consultada (sistema de clasificacidn, seguido dc los simbolos dc clasificaci6n) 

CIP 7 A61K 35/58, A61K35/64; A61K 35/12, A61K 35/24 

Otra documentacidn consultada, ademas de la documentacion minima, en la medida en que tales documentos formen parte de los sectores 
comprendidos por la busqueda 

Bases de datos clcctr6nicas consultadas durante la busqueda intemacional (nombre de la base de datos y, si es posible, tCrminos de 
busqueda utilizados) 

WPI, EPODOC, OEPMPAT, MEDLINE, CAS 

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES 



Categoria * 



Documentos citados, con indication, si procede, de las partes relevantes 



Re 1c van tc para las 
reivindicaciones n° 



WO 9810776 A ( SHANAHAN- PRENDERSAST) 19 marzo 1998 
♦reivindicaciones, p£gina 1 -3 * 



X 
X 



FR 2722692 A (RHONE POULEN RORER S.A.) 26 enero 1996 
*todo el documento* 

DAVID FENARD ET AL. A peptide derived from Bee Venom- 
Secreted phospholipase A2 . 

Molecular pharmacology. Marzo 2001. Vol. 60, p£ginas 341-347 
♦paginas 341-347* 

EP 246861 A (HERNANDEZ PLATA) 25 Noviembre 1987 
*resumen* 



1,6,8-9,11,12,14, 

19,21,22,24,25,27, 

32,34,35,37,38. 

2,5,7,13,15,16,20, 
26,28,29,31,33,39. 



1,4,6,11,14,17,19, 
24,27,30,32,37 

1,4,11,14,17,24,27 
30,37 



2,3,15,16,28,29 



1 En la continuaci6n del recuadro C se relacionan otros documentos D Los documentos de familia de patentes se indican en el 



* Catcgorias espccialcs de documentos citados: 

"A" documento que define el estado general de la tecnica no 
considerado como particularmente relevante. 

"E" solicitud de patente o patcnte anterior pcro publicada en la 
fecha de presentacidn intemacional o en fecha posterior. 

*%" documento que puede plantear dudas sobre una 
rei vindication de pnoridad o que se cita para determinar la 
fecha dc publicacion de otra cita o por una razon especial 
(como la indicada). 

"O" documento que se refierc a una divulgacion oral, a una 
utilizaciOn, a una exposition o a cualquier otro medio. 

M P" documento publicado antes de la fecha de presentaci6n 
intemacional pcro con posteriori dad a la fecha de prioridad 
reivindicada. 



"V documento ulterior publicado con postcrioridad a la fecha dc presentation 
intemacional o de prioridad que no pertenece al estado de la tecnica 
pertinente pero que se cita por pemiitir la comprensiOn del principio o teoria 
que constituye la base dc la invention. 

"X" documento particularmente relevante; la invention reivindicada no puede 
considerarse nueva o que impliaue una actividad inventiva por referencia a) 
documento aisladamenie considerado. 

"Y** documento particulflrmente relevante; la invention reivindicada no puede 
considerarse que implique una actividad inventiva cuando el documento se 
asocia a otro u otros documentos de la misma naturaleza, cuya combination 
resulta evidence para un experto en la materia. 

documento que forma parte de la misma familia de patentes. 



Fecha en que se ha concluido efecti vamente la busqueda 
intemacional. 23 mayo 2002 (23.05.02) 



Fecha de expedicidn del informe de busqueda intemacional 

18, 11 IN 2002 t & 06 02 



Nombre y direccion postal de la Administraci6n 
encargada de la busqueda intemacional O.E.P.M. 

C/Panama,l, 28071 -Madrid, Espafta. 
n'defax +34 91 3495304 



Funcionario autorizado 
Ana SANTOS 

n° de teleTono + 34 91 34 95446 
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Solicitu Dnal n* 
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C (Continuacidn). 



DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEV ANTES 



Categoria < 



Documentos citados, con indicacion, si precede, de las partes relcvantes 



Relevante para 
las 

Teivindicaciones 



WO 8901773 A (BIOTECHNOLOGY RESEARCH PARTNERS 
LTD) 9 Marzo 1989 

♦Reivindicacidn 31, pagina 6, Hneas 28-31: pagina 20, Kneas 16-20* 



US 523291 1 A (JUAN C. VIDAL) 3 agosto 1993 
♦Reivindicacidn 4* 



WO 9101740 A (VARANUSZGM) 21 febrero 1991 
♦Todo el documento* 



5,18,31 

13,26,39 
7,20,33 
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL 



Soiicitud international n 6 
PCT/ES 02/00198 



Recuadro 1 Observaciones cuando se estime que algunas relvindicadones no pueden ser objeto de busqueda (Continuaci6n 
del punto 2 de la prim era hoja) 



De conformidad con el artlculo 17.2.a), algunas reivindicaciones no han podido ser objeto de busqueda por los siguientes motivos: 

I . ^ Las rcivindicaciones n": 1 4 - 25 

se refieren a un objeto con respecto al cual esta Administracitin no esta obligada a proceder a la busqueda, a saber: Se refieren 
a un m6todo de tratamiento terap6utico del cuerpo humano. A pesar de ello, la busqueda se ha realizado 
para estas reivindicaciones y se ha basado en los efectos atribuidos a los compuestos. 



Las reivindicaciones n": .... 
se refieren a elementos de la soiicitud internacional que no cumplen con los requisites establecidos, de tal modo que no pueda 
cfcctuarse una busqueda provechosa, concretamente: 



3. O Las reivindicaciones n"*: . , , , , . . . . . x 

son reivindicaciones depcndientes y no estan redactadas de conformidad con los parrafos segundo y tercero de la regla 64,a). 



Recuadro U Observaclones cuando falta untdad de InvencWn (Contlnuacl6n del punto 3 de la primera hoja) 



La Administraci6n encargada de la Busqueda Internacional ha detectado varias invenciones en la presente soiicitud intemacional, a 
saber. 



1 . D Dado que todas las tasas adicionales han sido satisfechas por el solicitante dentro del plazo, el presente informe de busqueda 

intemacional comprende todas las reivindicaciones que pueden ser objeto de busqueda 

2. HI Dado gue todas las reivindicaciones que pueden ser objeto de busqueda pueden serlo sm un esfuerzo particular que justifique una 

tasa adicional, esta Admin istracidn no ha invitado al pago de ninguna tasa de esta naturaleza. 

3. D Dado que tan solo una parte de las tasas adicionales solicitadas ha sido satisfecha dentro del plazo por el solicitante, el presente 

informe de busqueda internacional comprende solamente aquellas rcivindicaciones respecto de las cuales han sido satisfechas las 
tasas, concretamente las reivindicaciones n": 



4. IZ1 Ninguna de las tasas adicionales solicitadas ha sido satisfecha por el solicitante dentro de plazo. En consecucncia, el presente 
informe de busqueda intemacional se limita a la invencion mencionada en primer t^rmino en las reivindicaciones, cubierta por 
las reivindicaciones n 48 : 



Indicacidn en cuanto a la reserva CD Las tasas adicionales han sido acompaftadas de una reserva por parte del solicitante. 

□ El pago de las tasas adicionales no ha sido acompaftado de ninguna reserva. 
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